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Резюме
Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) представляет собой глобальную проблему современной медицины. За последние
годы представление медицинского сообщества о ХОБЛ существенно изменилось, что связано в первую очередь с появлением новой
классификации и выделением различных фенотипов заболевания. Эти изменения не могли не повлиять на тактику лечения ХОБЛ.
В статье рассматриваются не только дискуссионные вопросы лечения ХОБЛ, представлен обзор изменений в международных (Гло -
бальная инициатива по диагностике, лечению и профилактике ХОБЛ (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, 2018)) и нацио-
нальных (2019) рекомендациях, но и значение и преимущества тройной терапии с точки зрения доказательной медицины, а также пре-
имущества экстрамелкодисперсных препаратов при лечении бронхообструктивного синдрома.
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, обострение, противовоспалительная терапия, экстрамелкодисперсные
ингаляционные глюкокортикостероиды, тройная терапия.
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В последние 2 года критерии, определяющие отно-
шение к использованию ингаляционных глюкокор-
тикостероидов (иГКС) при хронической обструктив-
ной болезни легких (ХОБЛ), подвергаются
пересмотру и значительно различаются в зависимо-
сти от источников информации. В связи с выходом
новых Федеральных рекомендаций Российского рес-
пираторного общества (РРО) (2018) и Глобальной
инициативы по хронической обструктивной болез-
ни легких (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease – GOLD, 2019) в настоящий момент возник-
ла необходимость в проведении следующих меро-
приятий:
• на основе новых научных данных провести ана-
лиз существующих международных и националь-
ных рекомендаций по лечению ХОБЛ;
• проанализировать эпидемиологическую обста-
новку по ХОБЛ, подходы к терапии в реальной
клинической практике в Сибирском федераль-
ном округе, Читинской области и Бурятии;
• для облегчения работы практического врача опи-
сать фенотипы пациентов с ХОБЛ, поделиться
практическими наблюдениями по использова-
нию различных тактик при выборе терапии боль-
ных ХОБЛ с разными фенотипами.
Наиболее важным фактором, при наличии ко -
торого снижается прогрессирование заболевания,
признается разработка новых лекарственных препа-
ратов, а также оптимизация использования имею-
щихся средств [1–3].
Необходимо отметить, что даже самые эффектив-
ные препараты вряд ли способны помочь пациенту,
если они не достигнут точки приложения. При проведе-
нии ингаляционной терапии наиболее значимыми про-
блемами остаются низкая приверженность пациентов
лечению, неправильная техника ингаляции, а также
различия ингаляторов по сложности их применения.
В ноябре 2018 г. опубликован новый документ –
GOLD (2019), содержащий важные изменения в об -
ласти алгоритма выбора медикаментозного лечения.
Основу выбора лечения по-прежнему составляет рас-
пределение пациентов по группам ABCD, однако
в новой версии это касается только стартовой те -
рапии. Для лиц, уже получающих терапию ХОБЛ,
 подбор препаратов осуществляется в соответствии
с алгоритмами «Одышка» или «Обострение» в соот-
ветствии с преобладающей клинической симптома-
тикой [4]. Оценка эффективности терапии прово-
дится по динамике симптомов и обострений [5] –
если на фоне приема лекарственных препаратов
отмечается скудная симптоматика и отсутствие
обострений, терапия может быть продолжена в том
же объеме.
Следует отметить, что ХОБЛ до ноября 2017 г.
определялась как «… следствие хронического воспа-
лительного ответа дыхательных путей и легочной
ткани, вызывающего необратимое поражение малых
дыхательных путей и легочной паренхимы». В на -
стоящее время в определении ХОБЛ произошли
изменения, однако нерационально отрицать, что
воспаление остается принципиальным компонен-
том патогенеза заболевания, а это, без сомнения,
предполагает обсуждение возможности и необходи-
мости использования противовоспалительной тера-
пии.
На сегодняшний день данных о терапии пациен-
тов с разными фенотипами ХОБЛ не так много, отто-
го имеющаяся информация для представителей
практического здравоохранения еще более ценна.
Известны особенности ответа на терапию фено-
типов ХОБЛ – эозинофильной / нейтрофильной [6],
с частыми / редкими обострениями [7], при сочета-
нии бронхиальной астмы (БА) и ХОБЛ [8].
Установлено, что почти у 35 % пациентов с тя -
желой ХОБЛ выявляется эозинофилия крови
≥ 300 кл. / мкл, что свидетельствует об эозинофиль-
ном воспалении. По данным последних лет подтвер-
ждается достоверность использования показателей
эозинофилов периферической крови в качестве
диагностического биомаркера для определения эози-
нофильного фенотипа ХОБЛ [9]. Эозинофильный
фенотип, основанный на количестве эозинофилов
в крови ≥ 2 % и / или ≥ 150 кл. / мкл [10], связан
с повышенным риском обострения ХОБЛ [11] и луч-
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шим ответом на лечение иГКС [12]. По данным по -
следней редакции GOLD (2019), для стартовой тера-
пии предлагается ориентироваться на показатель
300 кл. / мкл, а для пациентов с обострениями на
фоне уже получаемой ранее терапии – 100 кл. / мкл.
В то же время унифицированный показатель,
используемый РРО, составляет 300 кл. / мкл [3].
Фенотип ХОБЛ с частыми обострениями (frequent
exacerbator phenotype) характеризуется индивидуаль-
ной склонностью к обострениям, а также высоким
риском заболеваемости и смертности у пациентов
данной группы [13]. В настоящее время к пациентам
с частыми обострениями относятся больные, у ко -
торых отмечается ≥ 2 эпизодов амбулаторных обост-
рений или 1 обострение ХОБЛ, при котором потре-
бовалась госпитализация в течение 1 календарного
года [14]. При этом обострения должны быть
разделены временны́м периодом ≥ 4 нед. после окон-
чания лечения предыдущего обострения или 6 нед.
от начала предыдущего обострения (в случаях, когда
лечение не проводилось), что является критерием
для определения данного фенотипа [15].
Необходимо отметить, что при выборе тактики
поддерживающей терапии ХОБЛ по GOLD (2019)
определяющее значение имеет алгоритм «Обостре -
ние». При недостаточной эффективности других
препаратов в качестве алгоритма предлагается эска-
лация терапии у пациентов с эозинофильным фено-
типом с частыми обострениями до использования
тройной терапии. У пациентов данной категории
продемонстрирована высокая эффективность трой-
ной терапии при использовании фиксированной
комбинации длительно действующих β-агонистов
(ДДБА) / длительно действующих антихолинергиче-
ских препаратов (ДДАХП) / иГКС.
По результатам многочисленных обзоров и ори-
гинальных статей показано, что в последние годы
привлекает внимание и вызывает споры т. н. пере-
крест БА и ХОБЛ (Asthma and COPD Overlap – ACO).
Согласно критериям GOLD и данным опросника
Глобальной инициативы по профилактике и лече-
нию бронхиальной астмы (Global Initiative for Asth -
ma – GINA), ACO определяется как постоянное
ограничение воздушного потока с некоторыми при-
знаками, характерными для БА, и некоторыми при-
знаками, свойственными ХОБЛ [16].
Согласно критериям GOLD и Федеральных реко-
мендаций РРО, наличие перекреста БА и ХОБЛ
является показанием для назначения иГКС / ДДБА.
Назначение иГКС при ХОБЛ является одной из
важных тем для обсуждения во всем мировом меди-
цинском сообществе. Обсуждаются показания для
применения иГКС, использование их в составе трой-
ной комбинации (фиксированной и свободной),
применение экстрамелкодисперсных (ЭМД) лекар -
ственных форм для улучшения доставки препара -
та к точке приложения, а также для минимизации
 рисков развития пневмонии при назначении
иГКС [17, 18].
Доказано, что при комбинированной бронхорас-
ширяющей терапии повышается эффективность
лечения с параллельным снижением риска неже -
лательных побочных явлений, который может воз-
никнуть при постоянном увеличении дозы одно -
го препарата. В случаях, когда требуется двойная
бронхо дилатация и при этом отмечается риск обост-
рения ХОБЛ, очевидным решением проблемы вы -
глядит тройная терапия [19, 20].
На данный момент в странах Европейского
Союза разрешены для применения 2 фиксирован-
ные тройные комбинации иГКС / ДДБА / ДДАХП –
беклометазона дипропионат / формотерола фума -
рат / гликопиррония бромид и флутиказона фуроат /
вилантерол / умеклидиния бромид, эффективность
которых изучалась в ряде исследований (TRILOGY,
TRINITY и TRIBUTE, FULFIL и IMPACT соответ-
ственно). По результатам исследований при благо-
приятном соотношении пользы и риска продемон-
стрировано превосходство тройной терапии, при
которой снижается риск обострений, улучшается
функция легких и качество жизни пациентов.
По данным последних лет показана высокая рас-
пространенность поражения малых дыхательных
путей при ХОБЛ и БА [21–23] – периферические
дыхательные пути являются основным местом
обструкции воздушного потока, независимо от пато-
генеза хронической обструкции [24, 25], при этом
распространенность дисфункции малых дыхатель-
ных путей в популяции пациентов с БА достигает
90,7 % [26, 27]. ХОБЛ же характеризуется преимуще-
ственным поражением малых дыхательных путей
и тканей легкого, что позволяет говорить о значимо-
сти поражения малых дыхательных путей в огра-
ничении воздушного потока практически у всех
пациентов с ХОБЛ [4]. При использовании уст -
ройств доставки препаратов в ЭМД-форме обес-
печивается лучшая депозиция по сравнению с ле -
карственными формами с более крупным размером
частиц, во всех отделах легких, включая малые
и крупные дыхательные пути [28, 29].
Однако при выборе лекарственных препаратов
или их комбинаций следует принимать во внимание
не только параметры эффективности, но и возмож-
ные нежелательные явления, которые могут быть
связаны с использованием препарата. Так, терапия
иГКС, особенно в высоких дозах, ассоциируется как
с местными (кандидоз ротоглотки, осиплость голоса,
кашель), так и системными (снижение выработки
эндогенного кортизола, остеопороз, появление кож-
ных кровоподтеков и кровоизлияний и т. д.) неже -
лательными явлениями. Наиболее обсуждаемым
нежелательным эффектом стало увеличение риска
пневмоний на фоне приема иГКС [4].
Риск пневмонии у больных ХОБЛ является класс-
специфическим нежелательным эффектом иГКС.
Критическим параметром, определяющим риск раз-
вития пневмонии, служит относительная липофиль-
ность молекулы иГКС. Молекулы с относительно
высокой степенью липофильности (флутиказона
пропионат, особенно флутиказона фуроат) более
активны в отношении риска развития пневмонии по
сравнению с препаратами с более низкой липофиль-
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ностью, в частности, беклометазона дипропионатом
и будесонидом [30–32]. Для снижения риска пнев-
монии при назначении иГКС при ХОБЛ необходимо
обращать внимание на адекватность дозы препарата
(доза иГКС должна быть достаточной для обеспече-
ния необходимого клинического эффекта и при
этом минимально возможной для минимизации
риск развития нежелательных эффектов) и формы
ингалируемого вещества.
Профиль безопасности иГКС, вероятно, зависит
от дозы, при этом наиболее серьезные побочные
эффекты связаны с использованием высоких доз (на -
пример, флутиказона пропионата 1 000 мкг в день).
Кроме того, различия в физиопатологических меха-
низмах, составляющих основу действия иГКС, пре-
имущественно иммунодепрессивного (в высоких
дозах) и противовоспалительного (в более низких
дозах), дополнительно поддерживают стратегию
использования более низких доз иГКС, что подчер-
кивает ценность использования низких доз иГКС
в лечении ХОБЛ [33, 34].
Для снижения риска пневмонии может быть
рекомендовано назначение ЭМД-препаратов, обес-
печивающих сравнимую эффективность с неэкстра-
мелкодисперсными препаратами при значительно
меньшей нагрузке иГКС [35].
В настоящее время доступны 2 иГКС в ЭМД-
форме – беклометазона дипропионат и циклесо -
нид [36]. При тщательном исследовании реакции на
дозу подтверждено значительно большее влияние на
функцию легких ЭМД беклометазона дипропионата
по сравнению с сопоставимыми дозами иГКС
с неэкстрамелкодисперсными частицами.
Заключение
Итак, несмотря на возникающие вопросы, связан-
ные с применением иГКС при ХОБЛ, по данным
клинических исследований и реальной практики
при назначении иГКС в дополнение к бронходила-
таторам показаны значимые преимущества в сле-
дующих случаях:
• при ХОБЛ тяжелого течения с частыми неинфек-
ционными обострениями;
• при обострениях, не купируемых при терапии
с применением комбинации длительно дей-
ствующих бронходилататоров; 
• при высоком содержании эозинофилов в мо к -
роте и периферической крови (согласно послед-
ней редакции GOLD (2019), для первичных
 пациентов уровень эозинофилии крови со -
ставляет > 300 кл. / мкл, при повторных обостре-
ниях на фо не терапии бронходилататорами –
> 100 кл. / мкл);
• при ACO.
Таким образом, терапия ХОБЛ претерпевает
новый этап развития, становления и апробации –
этот факт наглядно подтверждает роль иГКС, пере-
смотренная в новых рекомендациях GOLD, соглас-
но которым внесены некоторые изменения в про-
цесс выбора стартовой и продолжающейся терапии.
Благодарности
Публикация осуществлена при финансовой поддержке компа -
нии «Кьези Фармасьютикалс». Мнение авторов может не совпа-
дать с по зицией компании. Компания «Кьези Фармасьютикалс»
не несет ответственности за возможные нарушения авторских
прав и иных прав третьих лиц в результате публикации и распро-
странения данной информации.
Acknowledgements
This publication is supported by Chiesi Pharmaceuticals. The author's
opinion could differ from the position of the company. Chiesi
Pharmaceuticals is not responsible for any possible pyracy and other vio-
lations of stakeholders' rights and right of other third parties resulted
from this publication and the information spread.
Литература
1. Müllerová H., Shukla A., Hawkins A., Quint J. Risk factors
for acute exacerbations of COPD in a primary care popula-
tion: a retrospective observational cohort study. BMJ Open.
2014; 4 (12): e006171. DOI: 10.1136/bmjopen-2014-006171.
2. Johannesdottir S.A., Christiansen C.F., Johansen M.B. et al.
Hospitalization with acute exacerbation of chronic obstruc-
tive pulmonary disease and associated health resource uti-
lization: A population-based Danish cohort study. J. Med.
Econ. 2013; 16 (7): 897–906. DOI: 10.3111/13696998.
2013.800525.
3. Чучалин А.Г., Авдеев С.Н., Айсанов З.Р. и др. Рос -
сийское респираторное общество. Федеральные кли-
нические рекомендации по диагностике и лечению
хронической обструктивной болезни легких. Пульмо -
нология. 2014; (3): 15–54. DOI: 10.18093/0869-0189-2014-
0-3-15-54.
4. Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease.
Global Strategy for the Diagnosis, Management, and
Prevention of Chronic Obstructive Lung Disease. 2019 Re -
port. Available at: https://goldcopd.org/wp-content/ uploads/
2018/11/GOLD-2019-v1.7-FINAL-14Nov2018-WMS.pdf
[Accessed: November 11, 2018].
5. King P.T. Inflammation in chronic obstructive pulmonary
disease and its role in cardiovascular disease and lung cancer.
Clin. Transl. Med. 2015; 4: 26. DOI: 10.1186/s40169-015-
0068-z.
6. Pavord I.D., Lettis S., Locantore N. et al. Blood eosinophils
and inhaled corticosteroid/long-acting β-2 agonist efficacy
in COPD. Thorax. 2016; 71 (2): 118–125. DOI: 10.1136/tho-
raxjnl-2015-207021.
7. Suissa S., Dell'Aniello S., Ernst P. Long-term natural histo-
ry of chronic obstructive pulmonary disease: severe exacer-
bations and mortality. Thorax. 2012; 67 (11): 957–963. DOI:
10.1136/thoraxjnl-2011-201518.
8. Miravitlles M., Soler-Cataluña J.J., Calle M., Soriano J.B.
Treatment of COPD by clinical phenotypes: putting old evi-
dence into clinical practice. Eur. Respir. J. 2013; 41 (6):
1252–1256. DOI: 10.1183/09031936.00118912.
9. Singh D., Kolsum U., Brightling C.E. et al. Eosinophilic
inflammation in COPD: prevalence and clinical character-
istics. Eur. Respir. J. 2014; 44 (6): 1697–1700.
10. Kolsum U., Damera G., Pham T.H. et al. Pulmonary
inf lammation in patients with chronic obstructive pul-
monary disease with higher blood eosinophil counts.
J. Allergy Clin. Immunol. 2017; 140 (4): 1181–1184e7. DOI:
10.1183/09031936.00162414.
11. Pavord I.D., Chanez P., Criner G.J. et al. Mepolizumab
for eosinophilic chronic obstructive pulmonary disease.
N. Engl. J. Med. 2017; 377: 1613–1629. DOI: 10.1056/
NEJMoa1708208.
12. Ortega H.G., Yancey S.W., Mayer B. et al. Severe eosino -
philic asthma treated with mepolizumab stratified by base-
249http://journal.pulmonology.ru/pulm
Клиническая фармакология
line eosinophil thresholds: a secondary analysis of the
DREAM and MENSA studies. Lancet Respir. Med. 2016;
4 (7): 549–556. DOI: 10.1016/S2213-2600(16)30031-5.
13. Alfageme I., Reyes N., Merino M. et al. The effect of air-
f low limitation on the cause of death in patients with COPD.
Chron. Respir. Dis. 2010; 7 (3): 135–145. DOI: 10.1177/
1479972310368692.
14. Hurst J.R., Vestbo J., Anzueto A. et al. Susceptibility to
exacerbation in chronic obstructive pulmonary disease.
N. Engl. J. Med. 2010; 363: 1128–1138.
15. Soler-Cataluña J.J., Rodriguez-Roisin R. Frequent chronic
obstructive pulmonary disease exacerbators: How much
real, how much fictitious? COPD. 2010; 7 (4): 276–284.
DOI: 10.3109/15412555.2010.496817.
16. Cosío B.G., Dacal D., de Llano L.P. Asthma–COPD over-
lap: identification and optimal treatment. Ther. Adv. Respir.
Dis. 2018; 12: 1753466618805662. DOI: 10.1177/17534666
18805662.
17. Невзорова В.А., Авдеев С.Н., Кондрашова Н.М. и др.
Дискуссионные вопросы терапии хронической об -
структивной болезни легких (материалы совета экспер-
тов ДФО от 13.06.2018 г., Владивосток). Тихоокеанский
медицинский журнал. 2019; 1 (75): 5–12.
18. Usmani O.S., Biddiscombe M.F., Barnes P.J. Regional lung
deposition and bronchodilator response as a function of
beta2-agonist particle size. Am. J. Respir. Crit. Care Med.
2005; 172 (12): 1497–1504. DOI: 10.1164/rccm.200410-
1414OC.
19. Овчаренко С.И., Лещенко И.В. Хроническая обструк-
тивная болезнь легких: Руководство для практикую-
щих врачей. Под ред. А.Г. Чучалина. М.: ГЭОТАР-
Медиа; 2016.
20. Singh D., Brooks J., Hagan G. et al. Superiority of ”triple”
therapy with salmeterol/f luticasone propionate and tiotropi-
um bromide versus individual components in moderate to
severe COPD. Thorax. 2008; 63 (7): 592–598. DOI:
10.1136/thx.2007.087213.
21. Lee S.D., Xie C.M., Yunus F. et al. Efficacy and tolerability
of budesonide/formoterol added to tiotropium compared
with tiotropium alone in patients with severe or very severe
COPD: A randomized, multicentre study in East Asia.
Respirology. 2016; 21 (1): 119–127. DOI: 10.1111/resp.12646.
22. Usmani O.S., Singh D., Spinola M. et al. The prevalence of
small airways disease in adult asthma: a systematic literature
review. Respir. Med. 2016; 116: 19–27. DOI: 10.1016/j.rmed.
2016.05.006.
23. Авдеев С.Н., Айсанов З.Р., Архипов В.В. и др. Со -
гласованные рекомендации по обоснованию выбора
терапии бронхиальной астмы и хронической обструк-
тивной болезни легких с учетом фенотипа заболевания
и роли малых дыхательных путей. Атмосфера. Пульмо -
нология и аллергология. 2013; (2): 15–26.
24. Yanai M., Sekizawa K., Ohrui T. et al. Site of airway
obstruction in pulmonary disease: direct measurement of
intrabronchial pressure. J. Appl. Physiol. (1985). 1992;
72 (3): 1016–1023. DOI: 10.1152/jappl.1992.72.3.1016.
25. Burgel P.R. The role of small airways in obstructive airway
diseases. Eur. Respir. Rev. 2011; 20 (119): 023–033. DOI: 10.
1183/09059180.00010410.
26. Postma D.S., Brightling C., Baldi S. et al. Exploring the rel-
evance and extent of small airways dysfunction in asthma
(ATLANTIS): baseline data from a prospective cohort study.
Lancet Respir. Med. 2019; 7 (5): 402–416. DOI: 10.1016/
S2213-2600(19)30049-9.
27. Cottini M., Lombardi C., Micheletto C. Small airway
 dysfunction and bronchial asthma control: the state of the
art. Asthma Res. Prac. 2015; 1: 13. DOI: 10.1186/s40733-015-
0013-3.
28. Wedzicha J.A., Singh D., Vestbo J. et al. Extrafine beclo -
methasone/formoterol in severe COPD patients with histo-
ry of exacerbations. Respir. Med. 2014; 108 (8): 1153–1162.
DOI: 10.1016/j.rmed.2014.05.013.
29. Singh D., Corradi M., Spinola M. et al. Extrafine beclo -
metasone diproprionate/formoterol fumarate: a review of its
effects in chronic obstructive pulmonary disease. NPJ Prim.
Care Respir. Med. 2016; 26: 16030. DOI: 10.1038/npjpcrm.
2016.30.
30. Brusselle G., Pavord I.D., Landis S. et al. Blood eosinophil
levels as a biomarker in COPD. Respir. Med. 2018; 138:
21–31. DOI: 10.1016/j.rmed.2018.03.016.
31. Nair P. Update on clinical inflammometry for the manage-
ment of airway diseases. Can. Respir. J. 2013; 20: 602936.
DOI: 10.1155/2013/602936.
32. Lipworth B.J., Kuo C.R., Jabbal S. Current appraisal of sin-
gle inhaler triple therapy in COPD. Int. J. Chron. Obstruct.
Pulmon. Dis. 2018; 13: 3003–3009. DOI: 10.2147/copd.
s177333.
33. Postma D.S., Roche N., Colice G. et al. Comparing the
effectiveness of small-particle versus large-particle inhaled
corticosteroid in COPD. Int. J. Chron. Obstruct. Pulmon. Dis.
2014; 9 (1): 1163–1186. DOI: 10.2147/COPD.S68289.
34. Crisafulli E., Pisi R., Aiello M. et al. Prevalence of small-air-
way dysfunction among COPD patients with different
GOLD stages and its role in the impact of disease.
Respiration. 2017; 93: 32–41. DOI: 10.1159/000452479.
35. Singh D., Nicolini G., Bindi E. et al. Extrafine Beclometha -
sone/Formoterol Compared to Fluticasone/Salmeterol
Com bination Therapy in COPD. BMC Pulm Med. 2014; 14:
43. DOI: 10.1186/1471-2466-14-43.
36. Sonnappa S., Martin R., Israel E. et al. Risk of pneumonia
in obstructive lung disease: A real-life study comparing
extra-fine and fine-particle inhaled corticosteroids. PLoS




1. Müllerová H., Shukla A., Hawkins A., Quint J. Risk factors
for acute exacerbations of COPD in a primary care popula-
tion: a retrospective observational cohort study. BMJ Open.
2014; 4 (12): e006171. DOI: 10.1136/bmjopen-2014-006171.
2. Johannesdottir S.A., Christiansen C.F., Johansen M.B. et al.
Hospitalization with acute exacerbation of chronic obstruc-
tive pulmonary disease and associated health resource uti-
lization: A population-based Danish cohort study. J. Med.
Econ. 2013; 16 (7): 897–906. DOI: 10.3111/13696998.2013.
800525.
3. Chuchalin A.G., Avdeev S.N., Aisanov Z.R. et al. Russian
Respipatory Society. Federal Guidelines on Diagnosis and
Treatment of Chronic Obstructive Lung Disease. Pul'mo -
nologiya. 2014; (3): 15–54 54. DOI: 10.18093/0869-0189-
2014-0-3-15-54 (in Russian).
4. Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease.
Global Strategy for the Diagnosis, Management, and
Prevention of Chronic Obstructive Lung Disease. 2019
Report. Available at: https://goldcopd.org/wp-content/
uploads/2018/11/GOLD-2019-v1.7-FINAL-14Nov2018-
WMS.pdf [Accessed: November 11, 2018].
5. King P.T. Inflammation in chronic obstructive pulmonary
disease and its role in cardiovascular disease and lung cancer.
Clin. Transl. Med. 2015; 4: 26. DOI: 10.1186/s40169-015-
0068-z.
Демко И.В. и др. Возможности диагностики и лечения больных ХОБЛ в рамках реальной клинической практики
250 Пульмонология. 2020; 30 (2): 245–251.  DOI: 10.18093/0869-0189-2020-30-2-245-251
6. Pavord I.D., Lettis S., Locantore N. et al. Blood eosinophils
and inhaled corticosteroid/long-acting β-2 agonist efficacy
in COPD. Thorax. 2016; 71 (2): 118–125. DOI: 10.1136/tho-
raxjnl-2015-207021.
7. Suissa S., Dell'Aniello S., Ernst P. Long-term natural histo-
ry of chronic obstructive pulmonary disease: severe exacer-
bations and mortality. Thorax. 2012; 67 (11): 957–963. DOI:
10.1136/thoraxjnl-2011-201518.
8. Miravitlles M., Soler-Cataluña J.J., Calle M., Soriano J.B.
Treatment of COPD by clinical phenotypes: putting old evi-
dence into clinical practice. Eur. Respir. J. 2013; 41 (6):
1252–1256. DOI: 10.1183/09031936.00118912.
9. Singh D., Kolsum U., Brightling C.E. et al. Eosinophilic
inflammation in COPD: prevalence and clinical character-
istics. Eur. Respir. J. 2014; 44 (6): 1697–1700.
10. Kolsum U., Damera G., Pham T.H. et al. Pulmonary
inf lammation in patients with chronic obstructive pul-
monary disease with higher blood eosinophil counts.
J. Allergy Clin. Immunol. 2017; 140 (4): 1181–1184e7. DOI:
10.1183/09031936.00162414.
11. Pavord I.D., Chanez P., Criner G.J. et al. Mepolizumab
for eosinophilic chronic obstructive pulmonary disease.
N. Engl. J. Med. 2017; 377: 1613–1629. DOI: 10.1056/
NEJMoa1708208.
12. Ortega H.G., Yancey S.W., Mayer B. et al. Severe eosino -
philic asthma treated with mepolizumab stratified by base-
line eosinophil thresholds: a secondary analysis of the
DREAM and MENSA studies. Lancet Respir. Med. 2016;
4 (7): 549–556. DOI: 10.1016/S2213-2600(16)30031-5.
13. Alfageme I., Reyes N., Merino M. et al. The effect of air-
f low limitation on the cause of death in patients with COPD.
Chron. Respir. Dis. 2010; 7 (3): 135–145. DOI: 10.1177/1479
972310368692.
14. Hurst J.R., Vestbo J., Anzueto A. et al. Susceptibility to
exacerbation in chronic obstructive pulmonary disease.
N. Engl. J. Med. 2010; 363: 1128–1138.
15. Soler-Cataluña J.J., Rodriguez-Roisin R. Frequent chronic
obstructive pulmonary disease exacerbators: How much
real, how much fictitious? COPD. 2010; 7 (4): 276–284.
DOI: 10.3109/15412555.2010.496817.
16. Cosío B.G., Dacal D., de Llano L.P. Asthma–COPD over-
lap: identification and optimal treatment. Ther. Adv. Respir.
Dis. 2018; 12: 1753466618805662. DOI: 10.1177/17534666
18805662.
17. Nevzorova V.A., Avdeev S.N., Kondrashova N.M. et al.
[Argumentative issues of chronic obstructive pulmonary dis-
ease (materials of panel of experts, Far Eastern Federal
District from 06/13/2018, Vladivostok)]. Tikhookeanskiy
meditsinskiy zhurnal. 2019; 1 (75): 5–12 (in Russian).
18. Usmani O.S., Biddiscombe M.F., Barnes P.J. Regional
lung deposition and bronchodilator response as a function
of beta2-agonist particle size. Am. J. Respir. Crit. Care Med.
2005; 172 (12): 1497–1504. DOI: 10.1164/rccm.200410-
1414OC.
19. Ovcharenko S.I., Leshchenko I.V. [Chronic Obstructive Pul -
monary Disease: Practical handbook]. Edited by A.G.Chu -
chalin. Moscow: GEOTAR-Media; 2016 (in Russian).
20. Singh D., Brooks J., Hagan G. et al. Superiority of "triple"
therapy with salmeterol/f luticasone propionate and tiotropi-
um bromide versus individual components in moderate to
severe COPD. Thorax. 2008; 63 (7): 592–598. DOI: 10.
1136/thx.2007.087213.
21. Lee S.D., Xie C.M., Yunus F. et al. Efficacy and tolerability
of budesonide/formoterol added to tiotropium compared
with tiotropium alone in patients with severe or very severe
COPD: A randomized, multicentre study in East Asia. Res -
pirology. 2016; 21 (1): 119–127. DOI: 10.1111/resp.12646.
22. Usmani O.S., Singh D., Spinola M. et al. The prevalence of
small airways disease in adult asthma: a systematic literature
review. Respir. Med. 2016; 116: 19–27. DOI: 10.1016/j.rmed.
2016.05.006.
23. Avdeev S.N., Aisanov Z.R., Arkhipov V.V. et al. [Agreed rec-
ommendations on the rationale for the choice of therapy for
bronchial asthma and chronic obstructive pulmonary dis-
ease, taking into account the phenotype of the disease and
the role of the small respiratory tract]. Atmosfera. Pul'mo -
nologiya i allergologiya. 2013; (2): 15–26 (in Russian).
24. Yanai M., Sekizawa K., Ohrui T. et al. Site of airway
obstruction in pulmonary disease: direct measurement of
intrabronchial pressure. J. Appl. Physiol. (1985). 1992;
72 (3): 1016–1023. DOI: 10.1152/jappl.1992.72.3.1016.
25. Burgel P.R. The role of small airways in obstructive airway
diseases. Eur. Respir. Rev. 2011; 20 (119): 023–033. DOI: 10.
1183/09059180.00010410.
26. Postma D.S., Brightling C., Baldi S. et al. Exploring the rel-
evance and extent of small airways dysfunction in asthma
(ATLANTIS): baseline data from a prospective cohort study.
Lancet Respir. Med. 2019; 7 (5): 402–416. DOI: 10.1016/
S2213-2600(19)30049-9.
27. Cottini M., Lombardi C., Micheletto C. Small airway  dys -
function and bronchial asthma control: the state of the art.
Asthma Res. Prac. 2015; 1: 13. DOI: 10.1186/s40733-015-
0013-3.
28. Wedzicha J.A., Singh D., Vestbo J. et al. Extrafine beclo -
methasone/formoterol in severe COPD patients with histo-
ry of exacerbations. Respir. Med. 2014; 108 (8): 1153–1162.
DOI: 10.1016/j.rmed.2014.05.013.
29. Singh D., Corradi M., Spinola M. et al. Extrafine beclo -
metasone diproprionate/formoterol fumarate: a review of its
effects in chronic obstructive pulmonary disease. NPJ Prim.
Care Respir. Med. 2016; 26: 16030. DOI: 10.1038/npjpcrm.
2016.30.
30. Brusselle G., Pavord I.D., Landis S. et al. Blood eosinophil
levels as a biomarker in COPD. Respir. Med. 2018; 138:
21–31. DOI: 10.1016/j.rmed.2018.03.016.
31. Nair P. Update on clinical inflammometry for the manage-
ment of airway diseases. Can. Respir. J. 2013; 20: 602936.
DOI: 10.1155/2013/602936.
32. Lipworth B.J., Kuo C.R., Jabbal S. Current appraisal of sin-
gle inhaler triple therapy in COPD. Int. J. Chron. Obstruct.
Pulmon. Dis. 2018; 13: 3003–3009. DOI: 10.2147/copd.s17
7333.
33. Postma D.S., Roche N., Colice G. et al. Comparing the
effectiveness of small-particle versus large-particle inhaled
corticosteroid in COPD. Int. J. Chron. Obstruct. Pulmon. Dis.
2014; 9 (1): 1163–1186. DOI: 10.2147/COPD.S68289.
34. Crisafulli E., Pisi R., Aiello M. et al. Prevalence of small-air-
way dysfunction among COPD patients with different
GOLD stages and its role in the impact of disease.
Respiration. 2017; 93: 32–41. DOI: 10.1159/000452479.
35. Singh D., Nicolini G., Bindi E. et al. Extrafine Beclometha -
sone/Formoterol Compared to Fluticasone/Salmeterol
Combination Therapy in COPD. BMC Pulm Med. 2014; 14:
43. DOI: 10.1186/1471-2466-14-43.
36. Sonnappa S., Martin R., Israel E. et al. Risk of pneumonia
in obstructive lung disease: A real-life study comparing
extra-fine and fine-particle inhaled corticosteroids. PLoS
One. 2017; 15; 12 (6): e0178112. DOI: 10.1371/journal.pone.
0178112.
Received: April 27, 2020
251http://journal.pulmonology.ru/pulm
Клиническая фармакология
